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Синдром Миллера Фишера – одна из форм синдрома Гийена–Барре, характеризующаяся клинической триадой, 
которая включает офтальмоплегию, атаксию и арефлексию, с возможным присоединением умеренно выраженного 
периферического тетрапареза. В течение года, прошедшего с момента начала пандемии новой коронавирусной 
инфекции COVID‑19, в международных публикациях представлены немногочисленные случаи синдрома Миллера 
Фишера, развившегося у пациентов в разные сроки после перенесенной инфекции COVID‑19 – от 3–5 дней до 3 нед. 
В статье представлено описание клинического случая синдрома Миллера Фишера, который возник у мужчины 34 лет 
через 21 день после перенесенной инфекции COVID‑19. Клинические проявления синдрома Миллера Фишера были 
типичными и включали диплопию, арефлексию и атаксию. В начале заболевания был преходящий эпизод наруше‑
ния речи в виде легкой дизартрии. Глазодвигательные нарушения преобладали в клинической картине над други‑
ми составляющими классической триады. На фоне лечения человеческим иммуноглобулином G произошел полный 
регресс симптомов.
Данное описание синдрома Миллера Фишера, развившегося после перенесенной инфекции COVID‑19, является 
первым в России. Представленный случай демонстрирует способность вируса SARS‑CoV‑2 индуцировать развитие 
аутоиммунного заболевания. Практическим врачам необходимо учитывать возможность развития синдрома Мил‑
лера Фишера в случае острого возникновения диплопии, атаксии и арефлексии у пациентов после перенесенной 
инфекции COVID‑19.
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Miller Fisher syndrome is one of the forms of Guillain–Barrе́ syndrome, characterized by a clinical triad that includes 
ophthalmoplegia, ataxia and areflexia, with the possible addition of moderate peripheral tetraparesis. During the year 
that has passed since the start of the pandemic of the new coronavirus infection COVID‑19, international publications 
have presented a few cases of Miller Fisher syndrome, which developed in patients at different times after the COVID‑19 
infection – from 3–5 days to 3 weeks. The article presents a description of a clinical case of Miller Fisher syndrome, 
which occurred with 34‑year‑old man 21 days after the COVID‑19 infection. The clinical manifestations of Miller Fisher 
syndrome were typical and included diplopia, areflexia, and ataxia. At the beginning of the disease, there was a transient 
episode of speech impairment in the form of mild dysarthria. Oculomotor disorders predominated in the clinical picture 
over other components of the classical triad. On the background of treatment with human immunoglobulin G, there was 
a complete regression of symptoms.
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This description of Miller Fisher syndrome, which developed after the postponed infection with COVID‑19, is the first in 
Russia. The presented case demonstrates the ability of the SARS‑CoV‑2 virus to induce the development of an autoim‑
mune disease. Practitioners should take into account the possibility of Miller Fisher syndrome developing in the event 
of an acute onset of diplopia, ataxia and areflexia in patients after a previous COVID‑19 infection.
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Синдром Миллера Фишера (СМФ) является одной 
из клинических форм синдрома Гийена–Барре и пред-
ставляет собой заболевание, обусловленное аутоим-
мунным поражением периферических нервов [1–3]. 
Распространенность синдрома составляет 0,09 на 100 тыс. 
населения, в 2 раза чаще СМФ болеют мужчины [4]. 
Данный синдром характеризуется клинической триадой, 
включающей офтальмоплегию, атаксию и арефлексию, 
с возможным присоединением умеренно выраженно-
го периферического тетрапареза. Возникновение оф-
тальмоплегии связывают с поражением III, IV или VI пар 
черепных нервов, развитие атаксии – с поражением 
структур мозжечка, арефлексии – с поражением пери-
ферических нервов [5].
Наиболее часто синдром Гийена–Барре и СМФ 
развиваются после перенесенного вирусного или ин-
фекционного заболевания и являются результатом 
аутоиммунной атаки на периферические нервы, кото-
рая провоцируется различными бактериальными или 
вирусными агентами, такими как Campylobacter jejuni, 
цитомегаловирус, Mycoplasma pneumoniae, вирусы Эпш-
тейна–Барр, Коксаки, гриппа А и В, герпеса, иммуно-
дефицита человека, Зика [6, 7]. Считается, что через 
механизмы молекулярной мимикрии бактериальная 
или вирусная инфекция может индуцировать выработ-
ку антиганглиозидных антител и развитие аутоиммун-
ной воспалительной реакции с последующей атакой 
периферических нервов, их демиелинизацией и аксо-
нальным повреждением.
Среди черепных нервов наиболее часто поражают-
ся глазодвигательный, блоковый и отводящий, тогда 
как нервы бульбарной группы вовлекаются довольно 
редко [8, 9]. Патогенез поражения мозжечка также 
связывают с иммунологически опосредованными ме-
ханизмами. Описывается наличие повышенного уров-
ня антимозжечковых антител у пациентов с СМФ по 
сравнению с контрольной группой [10].
В 1992 г. впервые была выявлена причастность ан-
тител к ганглиозидам (GQ1b IgG) к развитию СМФ 
[11]. Аутоантитела к GQ1b инициируют и поддержи-
вают воспалительную реакцию, приводящую к разру-
шению миелина. Наибольшая концентрация гангли-
озида GQ1b отмечается в миелиновой оболочке 
черепных нервов, иннервирующих мышцы глазного 
яблока, и в некоторых крупных нервных стволах ко-
нечностей [12]. Специфичность сывороточных антител 
к ганглиозидам GQ1b составляет 95 % [13], что позво-
ляет считать их биомаркером СМФ. При анализе це-
реброспинальной жидкости более чем у 50 % пациен-
тов обнаруживается белково-клеточная диссоциация, 
особенно в первые 3 нед заболевания [14]. Основным 
инструментальным методом диагностики СМФ явля-
ется электронейромиография (ЭНМГ), позволяющая 
обнаружить снижение амплитуды М-ответа с перифе-
рических нервов, снижение амплитуды или полное 
отсутствие сенсорного потенциала, удлинение (диспер-
сию) или отсутствие F-волны, отсутствие Н-рефлекса 
[6]. Методы нейровизуализации, такие как мультиспи-
ральная компьютерная томография и магнитно-резо-
нансная томография (МРТ), как правило, выполняют-
ся с целью дифференциальной диагностики. Однако 
иногда при МРТ можно обнаружить увеличение, ги-
перинтенсивность на T2-взвешенных изображениях 
и контрастное усиление вовлеченных в патологический 
процесс III–XII черепных нервов и корешков конско-
го хвоста [15, 16].
Воздействие SARS-CoV-2 на нервную систему до 
конца не изучено. В настоящее время известно, что во-
влечение нервной системы в патологический процесс 
при COVID-19 соответствует 2 ситуациям: неврологи-
ческим проявлениям вирусной инфекции и постинфек-
ционным неврологическим осложнениям (посткоро-
навирусный неврологический синдром). Согласно 
данным ретроспективного обзора, включавшего 214 па-
циентов, неврологические симптомы были обнаруже-
ны у 36,4 % пациентов, причем частота поражения 
центральной нервной системы (ЦНС) в 3 раза превы-
шала частоту поражения периферической нервной 
системы – 24,8 и 8,9 % соответственно [17].
В литературе описаны такие симптомы и синдромы 
поражения ЦНС при COVID-19, как головная боль, голо-
вокружение, нарушение чувствительности, судороги, атак-
сия, энцефалопатия, инсульт и др. Со стороны перифери-
ческой нервной системы и мышечной системы описаны 
поражения периферических нервов, включая гипо- и анос-
мию, гипо- и агевзию, а также миалгии [18, 19].
Предполагаемые направления нейроинвазии ко-
ронавируса (похожие на таковые другого РНК-вируса – 
гриппа A) включают гематогенный путь и ретроград-
ный аксональный транспорт [20, 21].
С момента начала пандемии COVID-19 в марте 2020 г. 
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немногочисленные случаи развития СМФ после ин-
фекции COVID-19 – всего 7 случаев, 6 из которых опи-
саны в странах Европы (Испания – 3, Италия – 1, 
Германия – 1, Великобритания – 1) и 1 – в США [15, 
22–27]. Согласно данным литературы, среднее время 
появления симптомов СМФ составило 14,75 сут после 
постановки диагноза COVID-19 [15, 22–28]. Ввиду ред-
кой встречаемости СМФ, возможности его развития 
после перенесенной инфекции COVID-19 приводим 
описание собственного клинического наблюдения.
Клинический случай
Пациент  Х ., 34 лет, 31 декабря 2020 г. поступил 
в отделение анестезиологии и реанимации № 9 Нацио-
нального медицинского исследовательского центра им. 
В. А. Алмазова с предварительным диагнозом «ишемиче-
ский инсульт». При поступлении предъявлял жалобы 
на двоение в глазах, слабость и ощущение неловкости 
в правой руке. Заболел остро, в предшествующие сутки, 
когда появились двоение в глазах, затруднение при про-
изношении слов и неловкость в правой руке. Через 6 ч 
речевые нарушения регрессировали, однако двоение в гла-
зах стало усиливаться.
Из анамнеза известно, что в начале декабря 2020 г. 
пациент перенес новую коронавирусную инфекцию 
COVID-19 средней степени тяжести. В начале заболе-
вания были общая слабость, аносмия, субфебрильная тем-
пература. На 6-й день болезни состояние ухудшилось, 
появился сухой кашель, добавились явления интоксикации, 
пациент был госпитализирован в инфекционное отделе-
ние. По данным компьютерной томографии органов груд-
ной клетки была выявлена двусторонняя полисегментар-
ная интерстициальная пневмония с объемом поражения 
правого легкого до 12 %, левого легкого до 8 %, изменения 
по типу матового стекла. Тогда же был получен поло-
жительный результат мазка (методом полимеразной 
цепной реакции) из зева на SARS-CoV-2. В стационаре 
проводилась антибактериальная (левофлоксацин 5 мг / мл 
100 мл 2 раза в день 7 дней), противовоспалительная 
(дексаметазон 4 мг 1 раз в сутки 5 дней) и муколитиче-
ская (флуимуцил 600 мг 1 раз в день 7 дней) терапия. 
На 3-и сутки лечения температура тела нормализова-
лась, интоксикационный синдром регрессировал, интен-
сивность кашля снизилась. При лабораторном исследо-
вании крови были выявлены незначительный лейкоцитоз 
(9,1 × 109 / л) и увеличение скорости оседания эритроци-
тов до 17 мм / ч. Пациент был выписан из стационара 
на 7-й день болезни с клиническим улучшением для про-
должения лечения в амбулаторных условиях.
При неврологическом обследовании в отделении реа-
нимации Национального медицинского исследовательско-
го центра им. В. А. Алмазова выявлены сходящееся косо-
глазие слева, невозможность движения левого глазного 
яблока кнаружи, диплопия при взгляде вниз и влево, дву-
сторонняя слабость конвергенции, симметричное сниже-
ние глубоких рефлексов, мимопопадание при выполнении 
пальценосовой пробы правой рукой и неустойчивость 
в позе Ромберга без четкой латерализации.
При анализе крови были выявлены умеренное повышение 
уровня гемоглобина (177 г / л) и эритроцитоз (5,79 × 1012 / л), 
а также повышенный титр антител к антигену миели-
на (1:10). Анализ на GQ1b IgG не был выполнен по техни-
ческим причинам.
В цереброспинальной жидкости, полученной на 3-и сут-
ки заболевания, была обнаружена белково-клеточная 
диссоциация, уровень белка 0,95 г / л, олигоклональный 
иммуноглобулин G не выявлен. По результатам стиму-
ляционной ЭНМГ нарушений проводимости по перифери-
ческим нервам рук и ног выявлено не было.
Учитывая остро возникшее нарушение речи, дипло-
пию и неловкость в руке, в 1-е сутки при поступлении 
пациента дифференциальный диагноз прежде всего вклю-
чал острое нарушение мозгового кровообращения (инсульт 
и транзиторную ишемическую атаку), которое было 
исключено на основании отсутствия факторов риска 
и патологических изменений по данным мультиспираль-
ной компьютерной томографии и МРТ головного мозга. 
Для исключения миастении были проведены тесты на па-
тологическую мышечную утомляемость, прозериновая 
проба (результат отрицательный) и ЭНМГ, не показав-
шие характерных патологических паттернов. Вероят-
ность демиелинизирующих заболеваний ЦНС (прежде 
всего дебюта рассеянного склероза) была низкой вслед-
ствие отсутствия патологических очагов по данным 
МРТ головного мозга и дополнительных патогномоничных 
изменений в ликворе. Также, ввиду отсутствия измене-
ний в веществе головного мозга и по данным ЭНМГ, были 
отвергнуты еще несколько диагностических версий: 
стволовой энцефалит Бикерстаффа, фаринго-цервико-
брахиальная форма синдрома Гийена–Барре, синдром 
Ламберта–Итона и саркоидоз.
На 3-й день болезни пациент стал предъявлять жа-
лобы на головную боль диффузного характера, в связи 
с чем была повторно проведена мультиспиральная ком-
пьютерная томография головного мозга с целью исклю-
чения субарахноидального кровоизлияния, по результатам 
которой патологических изменений выявлено не было. 
В течение 3 дней головная боль купировалась нестероид-
ными противовоспалительными препаратами.
После проведения дифференциальной диагностики 
и на основании характерной клинической картины забо-
левания, представленной мононевропатией левого отво-
дящего нерва, атаксией и арефлексией, остро возникши-
ми на 21-й день после перенесенной коронавирусной 
инфекции, а также с учетом данных исследования лик-
вора и выявленной белково-клеточной диссоциации паци-
енту был установлен диагноз СМФ.
Проведена терапия внутривенным иммуноглобули-
ном G в дозе 0,4 г / кг / сут в течение 5 дней.
На 3-й день после введения внутривенного иммуно-
глобулина G была достигнута существенная положитель-
ная динамика: исчезновение атаксии, уменьшение 
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диплопии, появление живых симметричных сухожильных 
рефлексов. На 5-е сутки пациент был переведен из от-
деления реанимации в палату неврологического отделе-
ния, а на 12-е сутки – выписан на амбулаторный этап 
лечения.
Диагноз СМФ был установлен согласно междуна-
родным критериям диагностики [29]. Клиническая 
картина СМФ у пациента развилась остро через 21 день 
после перенесенной инфекции COVID-19 и была пред-
ставлена классической триадой симптомов. При этом 
имело место преобладание глазодвигательных наруше-
ний над другими симптомами. Преходящие нарушения 
речи в виде легкой дизартрии, которые отмечались 
в дебюте заболевания, не являются типичным симпто-
мом СМФ и первоначально навели врачей на мысль 
о возможном развитии острого нарушения мозгового 
кровообращения. Головная боль, которая появилась 
у пациента на 3-й день заболевания, не считается часто 
встречающимся симптомом при СМФ. Однако в ли-
тературе имеются сообщения о возможности развития 
головной боли [30], в том числе тяжелой и стойкой, 
что позволило авторам выдвинуть предположение 
о возможном при СМФ воздействии антителами 
на тригеминоваскулярный путь боли [31].
Таким образом, особенности данного клиническо-
го случая заключаются в развитии мононевропатии 
отводящего нерва, а не более типичной для СМФ оф-
тальмоплегии, преходящего нарушения речи в виде 
легкой дизартрии в начале заболевания и цефалгии.
Наличие дополнительных симптомов, выходящих 
за рамки типичных для СМФ, таких как эпизод нару-
шения речи в нашем случае, а также острое начало 
заболевания могут первоначально направить врача 
в сторону неверной диагностической версии и отсро-
чить своевременное назначение патогенетической те-
рапии.
Хотя клиническая триада, представленная глазо-
двигательными нарушениями, атаксией и арефлекси-
ей, является основным диагностическим ключом 
СMФ, в литературе есть сообщения о множестве других 
симптомов и признаков, выходящих за рамки триады. 
Так, по данным J. H. Jung и соавт., 29 % пациентов 
с СМФ имели атипичные клинические проявления, 
такие как головная боль, отсроченная невропатия ли-
цевого нерва, оптический неврит, недостаточность 
дивергенции без наружной офтальмоплегии и, 
что весьма интересно в настоящее время в связи с пан-
демией COVID-19, нарушение вкуса без других при-
знаков поражения лицевого и языкоглоточного нерва. 
Эти результаты отражают широкий клинический 
спектр СМФ и могут быть связаны с присутствием до-
полнительных антиганглиозидных антител помимо 
анти-GQ1b у пациентов с СМФ [31].
Антитела к миелину подтвердили демиелинизиру-
ющий характер полинейропатиии. Однако данный тест 
не является специфичным для этого заболевания. 
В то же время, согласно диагностическим критериям, 
диагноз СМФ может быть установлен при наличии 
клинической триады симптомов и отсутствии призна-
ков очагового поражения ЦНС по данным МРТ голов-
ного мозга [29]. Кроме того, быстрый ответ на терапию 
внутривенным иммуноглобулином G позволяет гово-
рить о верно выбранной диагностической позиции. 
Отрицательные результаты тестов на антитела к GQ1b 
в описанных в литературе случаях СМФ не редкость. 
Было установлено, что за счет молекулярной мимикрии 
иммунный ответ может быть нацелен на другой белок, 
отличный от GQ1b, в том числе после заражения SARS-
CoV-2. Большинство антител против GQ1b перекрест-
но реагируют с GT1a и другими дисиалилированными 
ганглиозидами [14].
Таким образом, данный клинический пример де-
монстрирует возможность развития СМФ после пере-
несенной инфекции COVID-19 и показывает важность 
правильной и своевременной его диагностики для про-
ведения своевременной патогенетической терапии.
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